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摘要　通过对人免疫缺陷病毒复制过程的抑制作用研究，探索光动力疗法（ＰＤＴ）在艾滋病防治中的潜在价值。使

用不同稀释浓度的光敏剂血卟啉单甲醚（ＨＭＭＥ）和亚甲蓝（ＭＢ）分别与人免疫缺陷病毒 ＨＩＶ１ⅢＢ或宿主细胞

ＭＴ４，Ｃ８１６６或 Ｈ９／ＨＩＶ１ⅢＢ孵育２ｈ，以波长６３０ｎｍ能量密度０．３Ｊ／ｃｍ
２ 的半导体激光进行照射。继续孵育若干

小时后，用噻唑蓝（ＭＴＴ）比色法检测细胞存活率或合胞体计数，同时收集培养上清液用ＥＬＩＳＡ法检测 ＨＩＶ１ｐ２４

抗原。结果表明，光动力疗法能显著抑制人免疫缺陷病毒诱导的细胞 细胞融合（ＨＭＭＥＰＤＴ抑制率６４．６８％，

ＭＢＰＤＴ抑制率６１．５６％）和病毒 细胞融合（ＨＭＭＥＰＤＴ抑制率８５％，ＭＢＰＤＴ抑制率７３．６４％），并对游离病毒

有很强的杀伤作用，最高可达到１００％。光动力疗法不能抑制慢性感染期和急性感染２ｈ后病毒的复制过程。可

见光动力疗法对游离病毒和病毒感染诱导的膜融合有显著抑制作用，有可能为艾滋病的防治提供一种新的方法。
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１　引　　言

光动力疗法（ＰＤＴ）也称光化学法，是指患者（主

要是肿瘤患者）局部或全身给予光敏剂药物特定时

间后，以特定波长的可见光（通常是激光）对病损局

部进行照射，在有氧参与下光敏剂受激发，发生能量

传递或电子传递，产生活性氧物质（主要为单态氧），

对周围的生物大分子如蛋白质、核酸等产生破坏作

用，从而导致细胞死亡或组织损伤［１］。从２０世纪

８０年代ＰＤＴ兴起以来，它作为一种新型的肿瘤治

疗方法已经历经了大约３０年，并且疗效显著。目

前，被许多国家批准或待批准的可用ＰＤＴ治疗的肿

瘤达２０多种，如肺癌
［２］、胃肠道癌［３］、头颈部癌［４］、

膀胱癌［５］、前列腺癌［６］、肝癌［７］、皮肤癌和光化性角

化症［８］等。而ＰＤＴ的非损伤或低损伤特性也使得

它在非恶性疾病如皮肤病学［９］、眼科学［１０］和心脏病

学［１１］等方面得到广泛的应用。另外研究证明ＰＤＴ

在局部病毒性疾病如疱疹［１２］和尖锐湿疣［１３］方面有

很好的疗效。它还可用于清除血液或血液制品中的

病毒和细菌等微生物，为血液和血液制品的净化提

供一种选择。在这些研究中，人类免疫缺陷病毒

（ＨＩＶ）的灭活尤其引人注目。在２０世纪９０年代，

ＰＤＴ灭活血液制品中 ＨＩＶ的研究成为焦点，由于

效果非常显著，有些研究小组试图把研究方向放在

ＰＤＴ治疗艾滋病上，但是由于当时光敏剂存在的诸

多不良反应以及激光器制造技术的落后，阻碍了该

方面的研究。第二代光敏剂和新型激光器［１４～１６］的

问世，为ＰＤＴ在艾滋病防治中的应用研究提供了条

件。本文将通过研究体外ＰＤＴ对ＨＩＶ复制的抑制

作用探索ＰＤＴ防治艾滋病的可能性。

２　材料和方法

２．１　材　　料

光敏剂亚甲蓝（ＭＢ）注射液购自天津医科大学

总医院急诊药房，２ ｍｇ∶２ ｍＬ；血卟啉单甲醚

（ＨＭＭＥ）购自上海张江生物科技有限公司，

１２ｍｇ／ｍＬ，１０ｍＬ。６３０ｎｍ波长半导体激光器由

本实验室自行研制。病毒株 ＨＩＶ１ⅢＢ以及人Ｔ淋

巴细胞系Ｃ８１６６，Ｈ９／ＨＩＶ１ⅢＢ和ＭＴ４均保存于中

国科学院。细胞用体积分数为 １０％ 胎牛血清

（ＦＣＳ）的ＲＰＭＩ１６４０１０ｍＬ，３７℃体积分数（以下

同）为５％的ＣＯ２ 培养。每隔３天传代。实验前１

天传代一次，使所用细胞处于对数生长期。ＲＰＭＩ

１６４０和ＦＣＳ为Ｇｉｂｃｏ公司产品；牛血清白蛋白、抗

ＩｇＧＦｃ抗体购自Ｓｉｇｍａ公司；抗ＨＩＶｐ２４单克隆抗

体Ｐ５Ｆ１和兔抗ＨＩＶ１ｐ２４多克隆抗体由昆明动物

研究所分子免疫药理学实验室制备；辣根过氧化物

酶（ＨＲＰ）标记的羊抗人ＩｇＧ抗体购自华美生物工

程公司。ＭＴＴ，ＳＤＳ，ＤＭＦ和ＴｒｉｔｏｎＸ１００均购自

Ｓｉｇｍａ公司。１０ｇＳＤＳ加入５０ｍＬ水中混匀后再

加入５０ｍＬＤＭＦ配制成１０％ＳＤＳ５０％ＤＭＦ（体积

分数，以下同）用于实验。

２．２　方　　法

２．２．１　细胞毒性

在９６ 孔细胞培养板上，将 ４×１０５／ｍＬ 的

Ｃ８１６６，ＭＴ４或 Ｈ９／ＨＩＶⅠⅢＢ的细胞悬液１００μＬ

与１００μＬ不同稀释度浓度的光敏剂混合，每个稀释

度３个重复孔，２ｈ后，６３０ｎｍ波长激光进行照射，

能量密度为０．３Ｊ／ｃｍ２。置３７℃下，用５％ＣＯ２ 培

养箱培养３天，每孔吸弃１００μＬ上清，加入 ＭＴＴ

溶液（质量浓度为４ｍｇ／ｍＬ）２０μＬ，置３７℃５％

ＣＯ２培养箱中孵育４ｈ，加入１００μＬ１０％ＳＤＳ５０％

ＤＭＦ溶液，保持３７ ℃过夜。ＢＩＯＴＥＫ ＥＬｘ８００

ＥＬＩＳＡ仪测定犗犇值，测定波长为５７０ｎｍ，参考波

长６３０ｎｍ。计算细胞活性和ＩＣ５０。细胞生存率

犛＝
犗犇ＰＤＴｇｒｏｕｐｓ

犗犇ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

×１００％．

２．２．２　病毒感染性的滴定

ＨＩＶ１ⅢＢ按常规方法改良进行滴定。将 ＨＩＶ１

贮存液在９６孔板上作４倍梯度稀释，１０个梯度，每梯

度６个重复孔，每孔加入Ｃ８１６６细胞悬液５０μＬ（３×

１０５／ｍＬ），每孔终体积２００μＬ。３７℃，５％ＣＯ２ 培养

箱中孵育。第３天补加新鲜 ＲＰＭＩ１６４０培养基

１００μＬ。第７天在倒置显微镜下观察每孔中 ＨＩＶ１

诱导细胞病变效应（ＣＰＥ），以每孔是否有合胞体的形

成确定。按 Ｒｅｅｄ＆ Ｍｕｅｎｃｈ方法计算 ＨＩＶ１ⅢＢ的

ＴＣＩＤ５０（５０％ＴｉｓｓｕｅＣｕｌｔｕｒｅＩｎｆｅｃｔｉｏｎＤｏｓｅ）。

２．２．３　ＨＩＶ１ⅢＢ诱导的急性感染病毒复制的抑制

抗病毒活性实验参考郑永唐教授所创抗 ＨＩＶ

活性筛药系统，进行必要的改动［１７，１８］。在９６孔细

胞培养板上，对光敏剂进行２倍倍比稀释，每个稀释

度设３孔，共６个稀释度，每孔１００μＬ。ＡＺＴ作为

阳性对照药物。每孔分别滴加８×１０５／ｍＬ的ＭＴ４

细胞悬液和 ＨＩＶ１ⅢＢ上清各５０μＬ （感染复数为

０．３）。每孔终体积为２００μＬ。分别在２ｈ，３ｈ，

４．５ｈ，６ｈ和１４ｈ后，以６３０ｎｍ波长激光进行照

射，能量密度０．３Ｊ／ｃｍ２。同时设不照光和不含光

敏剂以及既不照光也不含光敏剂的空白对照组。置

６０７２
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３７℃，５％ＣＯ２ 培养箱中培养。感染后第３天补加

１００μＬ新鲜培养基。第５天用噻唑蓝（ＭＴＴ）比色

方法用ＥＬｘ８００酶标仪测定犗犇５９５／６３０ｎｍ值。计算对

ＨＩＶ１ⅢＢ感染细胞的保护率。细胞生存率

犛＝
犗犇ＰＤＴｇｒｏｕｐｓ－犗犇ＨＩＶｉｎｆｅｃｔｅｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

犗犇ＨＩＶｕｎｉｎｆｅｃｔｅｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

×１００％．

２．２．４　ＨＩＶ１ⅢＢ诱导的慢性感染病毒复制的抑制

在９６孔细胞培养板上，将光敏剂进行倍比稀释，

每个稀释度设置３个重复孔，每孔１００μＬ，ＡＺＴ为阳

性药物对照。每孔滴加１００μＬ浓度为４×１０
５／ｍＬ

ＨＩＶ１ⅢＢ慢性感染Ｈ９细胞（ＨＩＶ１ⅢＢ／Ｈ９）。２ｈ后以

６３０ｎｍ波长激光进行照射，能量密度为０．３Ｊ／ｃｍ２。

同时设不照光和不含光敏剂以及既不照光也不含光

敏剂的空白对照组。置３７℃，５％ＣＯ２ 培养箱中培

养３天。收集培养上清，ＴｒｉｔｏｎＸ１００灭活。采用捕

捉ｐ２４抗原酶联免疫吸附测定法（ＥＬＩＳＡ）检测ＰＤＴ

对ＨＩＶ１复制的抑制作用。

２．２．５　细胞 细胞融合的抑制

不同浓度的光敏剂加入ＨＩＶ１ⅢＢ慢性感染Ｈ９细

胞中混匀，共同孵育２ｈ，离心，磷酸盐缓冲液（ＰＢＳ）洗２

遍，完全培养基重悬，调细胞浓度为２×１０５／ｍＬ，铺９６

孔板，每孔５０μＬ，同时每孔加入５０μＬＣ８１６６细胞（浓

度为６×１０５／ｍＬ），分别于０，１５ｍｉｎ，３０ｍｉｎ和６０ｍｉｎ

时进行照光。Ｔ２０为阳性药物对照。每组３个复孔，

置３７℃，５％ＣＯ２培养箱中共培养６ｈ，在倒置显微镜

下计数合胞体的形成，计算抑制率。

２．２．６　病毒 细胞融合的抑制

不同浓度的光敏剂和ＨＩＶ１ⅢＢ原液等体积混合，

共同孵育１ｈ。加入１００倍体积的Ｃ８１６６细胞悬液中

（浓度为４×１０５／ｍＬ）（感染复数为０．３），４℃共同孵

育１ｈ，离心，ＰＢＳ洗两遍，完全培养基重悬，调细胞浓

度为２×１０５／ｍＬ，铺９６孔板，每孔２００μＬ，分别于０，

１０ｍｉｎ，２０ｍｉｎ，４０ｍｉｎ和８０ｍｉｎ时进行照光。Ｔ２０

为阳性药物对照。置３７℃，５％ ＣＯ２ 培养箱中共培

养３天，在倒置显微镜下计数合胞体的形成，并收集

培养上清，ＴｒｉｔｏｎＸ１００灭活。采用捕捉ｐ２４抗原

ＥＬＩＳＡ方法检测ＰＤＴ的抑制作用。

２．２．７　游离病毒的灭活

在９６孔细胞培养板上，５倍倍比稀释的光敏剂和

ＨＩＶ１ⅢＢ原液各５０μＬ等体积混合，共同孵育１ｈ。然

后以 ６３０ｎｍ 波 长 激 光 进 行 照 射，能 量 密 度

０．３～４．８Ｊ／ｃｍ
２。０．１％Ｈ２Ｏ２ 为阳性药物对照。将上

述混合液稀释１００倍，加入２００μＬＭＴ４细胞中（浓度

为２×１０５／ｍＬ）（感染复数为０．３）。置３７℃，５％ＣＯ２

培养箱中培养。感染后第３天补加１００μＬ新鲜培养

基。第５天用 ＭＴＴ方法用 ＥＬ×８００酶标仪测定

犗犇５９５／６３０ｎｍ值，计算对ＨＩＶ１ⅢＢ感染细胞的保护率。

３　结　　果

３．１　细胞毒性

亚甲蓝加可见光照射是目前唯一一项被认可的

可用于血浆病毒灭活的光动力方法，在欧洲一些国

家已被批准用于临床［１９］。但由于亚甲蓝和核酸的

亲和力非常高，因此有潜在致畸性，用于活体必须谨

慎。在本实验中亚甲蓝用来与新型光敏剂血卟啉单

甲醚作对照。在 ＭＢＰＤＴ和 ＨＭＭＥＰＤＴ对人Ｔ

淋巴细胞系Ｃ８１６６，Ｈ９／ＨＩＶ１ⅢＢ和ＭＴ４的毒性试

验中（图１），前者的毒性是后者的１０倍左右，这就

充分表明了血卟啉单甲醚的毒性小的优势。由于

ＨＭＭＥ和 ＭＢ溶液都有较深的颜色，虽然实验中

已经做了颜色的本底对照，但是与培养基混合后，当

活细胞过少导致 ＭＴＴ紫色较浅时，偶尔会出现负

值。为了研究ＰＤＴ对 ＨＩＶ复制的抑制作用，在后

面的实验中选择了使宿主细胞活性在８０％以上的

剂量，即 ＨＭＭＥ剂量小于１０μｇ／ｍＬ，ＭＢ剂量小

于１μｇ／ｍＬ。

图１ ＰＤＴ对宿主细胞的毒性

Ｆｉｇ．１ Ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙｏｆｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙｏｎｈｏｓｔｃｅｌｌｓ

７０７２
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３．２　ＰＤＴ对 ＨＩＶ１ⅢＢ急性感染的抑制作用

ＨＩＶ１ⅢＢ急性感染 ＭＴ４细胞后将进行粘附、

侵入、逆转录、整合、复制、新病毒的组装和出芽等过

程，而根据实验研究发现粘附和侵入过程大约在２ｈ

内完成，因此本实验中不同时间给予光动力作用，旨

在对病毒侵入后的复制过程的抑制进行研究。结果

表明，ＨＭＭＥＰＤＴ和 ＭＢＰＤＴ对病毒侵入宿主细

胞后的复制过程都没有明显影响（如图２），病毒感

染后３ｈ，４．５ｈ，６ｈ和１４ｈ时ＰＤＴ作用对于病毒

感染致 ＭＴ４死亡没有保护作用，都在以０为基线

上下浮动。而病毒感染后２ｈ时ＨＭＭＥＰＤＴ作用

在光敏剂小剂量时 ＭＴ４死亡增加，大剂量时死亡

减少。可能原因是光敏剂小剂量时ＰＤＴ作用较小，

而弱激光生物刺激作用明显，促进了病毒的进入，感

染 ＭＴ４细胞比正常感染 ＭＴ４细胞增多，最终导致

ＭＴ４细胞存活率减少，由于 ＭＴ４细胞存活率是以

与正常感染 ＭＴ４细胞的存活率比较后的差值进行

计算的，因此图２中这部分数值为负；而大剂量时

ＰＤＴ作用使得病毒部分死亡，感染 ＭＴ４细胞比正

常感染 ＭＴ４细胞减少，最终导致 ＭＴ４细胞存活率

增加［如图２（ａ）］。

图２ ＰＤＴ对 ＨＩＶ１ⅢＢ急性感染的抑制作用

Ｆｉｇ．２ ＡｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＰＤＴｔｏｉｎｈｉｂｉｔｔｈｅａｃｕｔｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄｂｙＨＩＶ１ⅢＢ

３．３　ＰＤＴ对 ＨＩＶ１ⅢＢ慢性感染的抑制作用

Ｐ２４抗原的产生可间接反映病毒感染的强弱。

ＰＤＴ对 ＨＩＶ１ⅢＢ慢性感染的抑制实验的结果表明，

ＨＭＭＥＰＤＴ和 ＭＢＰＤＴ 都不能有效抑制 Ｈ９／

ＨＩＶ１ⅢＢ的 Ｐ２４抗原的产生（如图３），治疗指数

（ＴＩ）分别是２．６５和１．４１，小于标准１０，也远远小于

阳性对照药物ＩＤＶ 的２２０．３８（如表１所示，其中

ＥＣ５０为半数有效浓度，ＣＣ５０为半数致死浓度，ＴＩ为

治疗指数）。图３中Ｐ２４抗原的抑制主要原因是

ＰＤＴ对 Ｈ９／ＨＩＶ１ⅢＢ的毒性作用。

图３ ＰＤＴ对 ＨＩＶ１ⅢＢ慢性感染的抑制作用

Ｆｉｇ．３ ＩｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｅｃｔｉｏｎｂｙＰＤＴ

表１ ＰＤＴ抗 ＨＩＶ慢性感染的实验数据

Ｔａｂｌｅ１ ＤａｔａａｂｏｕｔａｎｔｉＨＩＶｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｆＰＤＴ

ＨＭＭＥＰＤＴ ＭＢＰＤＴ ＩＤＶ

ＥＣ５０ ４．７４μｇ／ｍＬ ２．００μｇ／ｍＬ ０．６８μｍｏｌ／Ｌ

ＣＣ５０ １２．５７μｇ／ｍＬ ２．８３μｇ／ｍＬ１５０．８５μｍｏｌ／Ｌ

ＴＩ ２．６５ １．４１ ２２０．３８

３．４　ＰＤＴ对细胞 细胞融合的抑制作用

细胞 细胞融合是 ＨＩＶ病毒感染的一个重要途

径。实验结果表明ＰＤＴ对细胞 细胞融合有明显的

抑制作用，并对感染时间和ＰＤＴ剂量有依赖性，即

随着感染时间的延长抑制作用减弱，而随着ＰＤＴ剂

量的增加抑制作用增强（在细胞活性达８０％以上的

ＰＤＴ 剂量范围内）；但当 ＨＭＭＥ 质量浓度为

２．５μｇ／ｍＬ时，在感染的０和１５ｍｉｎＰＤＴ抑制效应

高于质量浓度１０μｇ／ｍＬ和５μｇ／ｍＬ，原因可能是

后两者有少量细胞因ＰＤＴ作用而死亡，而随着时间

的延长，光敏剂在两种细胞中稀释，ＰＤＴ致细胞死

亡的影响消失，同样，ＭＢ为质量浓度０．５μｇ／ｍＬ

时ＰＤＴ的抑制作用高于质量浓度１μｇ／ｍＬ的原因

也类似。在细胞 细胞融合的初始阶段，ＨＭＭＥ

ＰＤＴ和 ＭＢＰＤＴ的抑制作用都达到最强，分别为

６４．６８％和６１．５６％（图４）。

８０７２
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图４ ＰＤＴ对细胞 细胞融合的抑制作用

Ｆｉｇ．４ ＡｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＰＤＴｔｏｉｎｈｉｂｉｔｃｅｌｌｃｅｌｌｆｕｓｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄｂｙＨＩＶ１ⅢＢ

３．５　ＰＤＴ对病毒 细胞融合的抑制作用

实验结果表明ＰＤＴ能显著抑制病毒 细胞融

合，并对感染时间有依赖性，感染时间越长抑制作用

越弱。但其整体抑制作用比对细胞 细胞融合的抑

制作用强，在融合初始阶段 ＨＭＭＥＰＤＴ和 ＭＢ

ＰＤＴ的抑制率分别达到８５％和７３．６４％（图５）。

３．６　ＰＤＴ对游离病毒的灭活作用

ＰＤＴ可显著灭活游离 ＨＩＶ１ⅢＢ病毒，其灭活效

应呈ＰＤＴ剂量依赖性，即随着光敏剂剂量的增加和

激光能量密度的增加，ＨＩＶ１ⅢＢ病毒的灭活率随之

增加。当 ＨＭＭＥ 质量浓度大于２０μｇ／ｍＬ 时，

ＰＤＴ的灭活效应曲线趋于平台期，且其灭活率最高

可达到１００％；ＭＢＰＤＴ对游离 ＨＩＶ１ⅢＢ病毒的灭

活曲线与 ＨＭＭＥＰＤＴ 类似，且其达到平台期时

ＭＢ的质量浓度在１μｇ／ｍＬ左右（图６）。

图５ ＰＤＴ对病毒 细胞融合的抑制作用

Ｆｉｇ．５ ＡｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＰＤＴｔｏｉｎｈｉｂｉｔｖｉｒｕｓｃｅｌｌｆｕｓｉｏｎ

ｉｎｄｕｃｅｄｂｙＨＩＶ１ⅢＢ

图６ ＰＤＴ对游离 ＨＩＶ１ⅢＢ病毒的灭活效应

Ｆｉｇ．６ ＩｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｎｃｅｌｌｆｒｅｅＨＩＶ１ⅢＢｂｙＰＤＴ

４　讨　　论
人免疫缺陷病毒是艾滋病的致病病毒［２０］。虽

然人们投入大量的资金和科研力量研究出了２０多

种抗艾滋药物［２１］，但是由于药物不良反应和耐药病

毒株的出现，探索可行的新的艾滋病治疗方法仍是

一大议题。

２０世纪９０年代，人们在研究血液制品净化中

发现，ＰＤＴ可灭活ＨＩＶ病毒。实验发现
［２２］以ＨＩＶ

１为实验病毒，通过 ＭＢ与可见光（６４０ｎｍ）单独及

联合作用于含病毒的模拟全血，采用 ＭＴ４细胞感

染法评价病毒的灭活效果。当全血中ＭＢ浓度分别

为５，１０，１５μｍｏｌ／Ｌ时，以４００００ｌｘ强度的可见光

分别照射３０，２０，１０ｍｉｎ，可完全杀灭实验滴度为

１０５．７８ＴＣＩＤ５０ＨＩＶ１病毒。Ｈｏｒｏｗｉｔｓ等
［２３］用浓度

１０～２５ｍｍｏｌ／Ｌ的酞菁化铝氯盐（ＡＩＰｃ），以短弧光

灯为光源，在４４～１７６Ｊ／ｃｍ
２ 的照射剂量下，持续照

射３０ｍｉｎ，可灭活大于１０３．６～１０
４．２的ＨＩＶ。这个现

象的发现使更多目光聚焦在ＰＤＴ和艾滋病毒的关

系上。Ｄ．Ｓ．Ｄｉｍｉｔｒｏｖ 等
［２４］研究发现以膜探针

ＰＫＨ２６标记细胞后给予光照（４０ｍＷ／ｃｍ２，２ｍｉｎ）

可显著抑制由含ｇｐ１２０ｇｐ４１编码基因的重组病毒

９０７２
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诱导的细胞与细胞膜融合和病毒与细胞膜融合。

Ｃ．ＶｅｖｅｒＢｉｚｅｔ等
［２５］则发现以红光照射二氢卟吩可

显著增加磷酸二酯脱氧寡核苷酸对ｇｐ１２０抗原抗体

结合的抑制作用。这些研究都提示ＰＤＴ有可能对

ＨＩＶ的复制感染起到抑制作用。但是由于当时光

敏剂的不良反应显著，更多的研究倾向于从各方面

提高光敏剂的活性和安全性。血卟啉单甲醚［２６］是

国产新型二代卟啉类光敏剂，是从 ＨＰＤ中提取出

来的高纯度光敏剂，具有避光时间短和安全性高等

优点，其单态氧产量是 ＨＰＤ的５倍。它目前已经

处于Ⅲ期临床试验阶段。本课题组先前的实验证明

ＨＭＭＥＰＤＴ能够抑制牛免疫缺陷病毒的复制
［２７］，

因此本实验以血卟啉单甲醚为光敏剂，以自制半导

体激光器为光源，对 ＨＩＶ复制的全过程进行ＰＤＴ

研究，对ＨＩＶ的光灭活效应有较系统的了解。结果

表明，ＨＭＭＥＰＤＴ对游离 ＨＩＶ和 ＨＩＶ诱导的细

胞与细胞膜融合和病毒与细胞膜融合都有明显的抑

制作用，但对于融合后的逆转录、整合和转录等复制

过程则没有显著影响。这与文献报道结果相似，并

且本实验比较了ＨＭＭＥＰＤＴ和ＭＢＰＤＴ的效应，

发现虽然在 ＨＩＶ的光化学抑制作用上，两者区别不

大，但是后者的毒性却在前者１０倍以上，这充分说

明ＨＭＭＥ作为新型光敏剂的优势。

５　结　　论
全面而系统地检测了新型光敏剂 ＨＭＭＥ介导

的ＰＤＴ对 ＨＩＶ在宿主细胞中复制增殖的影响，结

果表明，ＨＭＭＥＰＤＴ能显著抑制ＨＩＶ诱导的膜融

合过程且能灭活游离病毒。并提示 ＨＭＭＥＰＤＴ

有成为艾滋病防治手段的可能。但是如何将

ＨＭＭＥＰＤＴ应用于临床治疗艾滋病，还有大量的

工作要做。ＨＩＶ病毒的临床株、耐药株和变异株等

对ＨＭＭＥＰＤＴ的反应，ＰＤＴ的各种组成因素剂量

的变化对效应的影响，ＰＤＴ对在体 ＨＩＶ的效果，机

体免疫系统对ＰＤＴ的应答，以及ＰＤＴ在体给药系

统的实施方案等都需要进行研究。总之，本文的研

究为艾滋病的防治提供了一种新的可能。
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